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Ludsky biomonitoring (HBM)

o Najucinnejsi nastroj pre identifikaciu, kontrolu
a prevenciu expozicie populacie
environmentalnym chemickym skodlivinam

o Vedecky pristup, meranie obsahu biomarkera
(toxického prvku, chemickej zIUcCeniny alebo jej
metabolitu) v l'udskom biologickom materiali,
v telesnych tekutinach a tkanivach.




Matematicky model odhadu expozicie

» Koncentracia latky v zloZkach ZP
(voda, ovzdusSie, potraviny, prach...)

» Zdravotny stav

» Zivotny §$tyl a stravovanie

» Genetické predispozicie

» Absorbcia (pokozka, GIT, pltca)
» Metabolizmus

» Akumulacia

» Vylucovanie

Predikovana hladina chemickej skodliviny u Cloveka




Laboratorna diagnostika HBM

@ Biomarkery ~ |‘" N

@ Biologicky material

@ Laboratdorna analyza




Biomarkery

>300 biomarkerov environmentalnej expozicie:

Pesticidy, insekticidy, herbicidy, fungicidy

Kovy a stopové prvky (Pb, Cd, Hg, As, F, ...)

Fenoly, ftalaty, parabény

Perchloraty, perfluoroderivaty, polybromovane derivaty
PCB a dioxiny

Polycyklické aromatické uhlovodiky (PAU)
Fytoestrogény

Dezinfekcné Cinidla

Prchavé organicke latky

Kotinin - biomarker expozicie tabakovému dymu

www.cdc.org



Biomarkery — HBM v Kanade N+l

Organochlorové zlucCeniny
Polybrémované retardanty horenia
Polychlérované bifenyly (PCB)
Chlérfenoly

Perfluérované alkyly

Metabolity ftalatov

Pesticidy

Fenoly (Bisfenol A, Triclosan)

Stopové prvky a kovy (Pb, Cd, Hg, As, F)

T T - R T -

Metabolit nikotinu
Metabolity PAU

Prchavé organické latky

T T - S

Metabolity benzénu
Metabolity akrylamidu

T R I S

Trihalometany

-



Biologicky material - 1

m Vyhody/nevihody

Krv, sérum,
plazma

Moc¢

Viasy

Nechty
Sliny
Pot

Vydychovany
vzduch

Standardizované postupy odberu
odborny personal

limitovany objem vzorky
transport, uchovavanie

Velky objem
stanovenie metabolitov
zloZenie sa meni v ¢ase
prepocet na kreatinin

Jedonoduchy odber
informacia o kumuldcii latky
Casova sekvencéna analyza

Jednoduchy odber a skladovanie
chem. kontamindcia, poskodenie

Nizka koncentracia biomarkerov
maly vyznam pre HBM — (drogy!)

Komplikovany odber
maly vyznam pre HBM

Limitovany rozsah latok
priame meranie

i——

Siroka $kala biomarkerov — rovnovéaha
kovy, stopoveé prvky, lipofilné latky,
POP (PCB, dioxiny, perfluorderivaty)
pesticidy, ftalaty, alkylfenoly, VOC

Siroka $kala biomarkerov

kovy, stopové prvky

metabolity PAU, ftaldtov, benzénu,
nikotinu

Kovy, stopové prvky (Hg, As, )
metylortut, POP, parabény,
nikotin

Kovy, stopové prvky

(As, Cd, Pb, Hg)

Kovy, stopové prvky , organické latky
(Cd, ftalaty, BPA, PCB, dioxiny)

Kovy, stopové prvky , organické latky
(Pb, Cd)

vedlajsie produkty dezinfekcie vody -
trihalometany



Biologick\'( material - 2

Vhody/nevyhody

Mekonium (smolka) Jednorazovy odber, Kovy (Cd,Hg), organicke latky,
prenatalna expozicia ftalaty, nikotin, POP (PCB, CHI...)
Placenta N Jednorazovy odber, Kovy (Cd,Hg, Pb), organické latky,
prenatalna expozicia ftalaty, BPA, PAU, nikotin, PCB,
dioxiny
Plodova voda I Odber amniocentéza, Stopové prvky (Hg), organické latky,
porod cisarskym rezom ftalaty, POP (PCB, CHI...)
Pupoc¢nikova krv N  Informacia matka/dieta Kovy, POP (dioxiny, org. F, Br, Cl
jednorazovy odber derivaty), ftalaty, THM, nikotin,
pesticidy...

Materské mlieko N/I Informacia matka/dieta POP (PCB, CHI, dioxiny) ftalaty,
lypofilné zluCeniny alkylfenoly, BPA, nikotin, pesticidy,
BFR, stopové prvky (Pb, Cd, Hg)

Docasné zuby N  Malo dostupné, malo Kovy, stopové prvky (Pb, Cd),
(mlie¢né zuby) zdokumentované pre organickeé latky, tabak
HBM




HBM - pocet vzoriek a biomarkerov

Pocet Pocet
vzoriek biomarkerov

USA NBP* 2001 >2500 27
USA NBP* 2003 >2500 116
USA NBP* 2009 >2500 212
Kanada 2007-2009 - 1. 5600 92
Kanada 2009-2011 - 2. 6400 91
Kanada 2011-2013 - 3. 5800 48
Democophes EU** 3 688 8

* NBP - National Biomonitoring Program

17 statov EU, v SR - analyza 240 vzoriek
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Mnozstvo vzorky

| Material | __Objem __ Analyt - objem vzorky

Krv EDTA 4,0-6,0-10 ml Akrylamid - 1,5 ml
Pb, Cd - 1,0 ml

Metylortut - 1,8 ml

Krv 10 ml Volatilné organické latky - 10 ml
Moc¢ 120 ml Kreatinin - 0,5 ml

Fluorid - 0,8 ml

Arzén ako Spécie - 1,0 ml
Metabolit nikotinu - 0,8 ml

Ortut anorganicka - 1,5 ml
Fenoly (BPA, triclosan) - 0,8 ml
Metabolity PAU a benzénu - 12 ml

Odber biologického materialu pre 3. cyklus HBM




Koncentracie biomarkerov

environmentdlna expozicia HBM / pracovna expozicia (BMH)

Olovo (K) 11,0 pg/l 400 pg/l 36 X
Ortut’ (K) 0,81 pg/l 25 pg/l 30 x
Kys. t,t-mukonova (M) 56 pg/l 2,0 mg/l 35x
Kys. S-fenylmerkapturova (M) 0,17 ug/l 0,072 mg/1 424 x
1-hydroxypyreén (M) 0,088 g/l 5,66 ng/l 64 x
*  HBM Kanada - 3. cyklus, . 2011-2013 I*I

priemerna hodnota suboru, pocet vzoriek 5800, vek 6-79 rokov

** BMH - biologickd medzna hodnota pracovnej expozicie v SR (NV 355/2006 Z. z)




HBM - metdda stanovenia/limit detekcie

(Mg/ 1) (Mg/ 1)

Olovo (K) ICP MS AAS ETA 6,5x
Ortut (K) ICP MS 0,40 AAS AMA 0,50 *
Kys. t,t-mukonova (M)  UPLC MS 0,60 HPLC DAD 50 83 x
Kotinin (M) UPLC MS 1,0 HPLC DAD 3,3 3,3x
1-hydroxypyrén (M) GCMSTQ 0,003 HPLC FLD 13 4300 x

P

I*I * HBM Kanada - 3. cyklus | Wy ** Laboratorium OCHA
S




Metody stanovenia biomarkerov 1+l

Biomarker (3. cyklus HBM) Metoda stanovenia/technika

Stopové prvky - Pb, Cd (K)
Specia¢néa analyza As (M)
Ortut anorganicka (M)
Metylortut (K)

Fluoridy (M)

Metabolit nikotinu (M)
Metabolity PAU (M)

Metabolity benzénu (M)
Prchavé organické latky (K)
Akrylamid (K)

Fenoly (BFA, triclosan) (M)

ICP MS

UPLC/ICP MS tandem

rozklad - kys. dusicna/ CV AAS
SPE/UPLC/ICP MS
Potenciometria/ionselektivna elektréda
SPE/ UPLC MS (ESI)

Enzymaticka hydrolyza, extrakcia L/L,
derivatizacia (TMS TFA), GC MS (TQ)

SPE/UPLC MS TQ
SPME /kryofokusacia/GC MS TSQ
Derivatizacia/SPE/UPLC MS

Enzymaticka hydrolyza, derivatizacia, extrakcia

L/L, GC MS
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Kontrola kvality

éEQUAS

Interna kontrola kvality -

matricové certifikované referencné materialy
Externa kontrola kvality -

medzinarodné medzilaboratérne porovnavanie

G-EQUAS
The German External Quality Assessment Scheme
For Analyses in Biological Materials

Institute for Occupational, Social and Environmental Medizine
University of Erlangen, Norimberg, Nemecko

Biologicky material (K, M, V)

>160 ukazovatelov - prvky, Spécie, organické latky, metabolity
2 koncentracné urovne: profesionalna expozicia
environmentalna expozicia



Specificka laboratérnej diagnostiky HBM

» biomarkery - vel'ky pocet analytov, chemicky réan%é
s, » biologicky material - r6zne druhy, komplexné matrice
4 » velké subory - radovo stovky, tisice vzoriek
» obmedzené mnozstvo vzorky - automatizované mikrometody
» stopova a ultrastopova analyza - LOD
» interna a externa kontrola kvality - MPS
: » databanka - zber a uchovavanie dat
g » biobanka - dlhodobé uchovavanie vzoriek




